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2. 次に細胞レベルでのエリブリンの細胞障害性を検討するため CCK-8 assay による細胞障害
を、細胞周期への影響とアポトーシスの有無をフローサイトメトリーにて検討した。その結果、
LM8 に対するエリブリンの 50%阻害濃度 (IC50）は、22.8 nM であった。IC50 よりも高濃度




























6. マウス骨肉腫肺転移モデルに、通常投与群に加え、移植後2週から0.3 mg/kg/dayを週2回の 
2週間投与（少量頻回投与群）を追加し、原発巣と転移巣に与える影響を比較検討した。そ
の結果、少量頻回投与群では原発巣の増殖抑制効果は認めなかったが、CTCの数、肺転移結
節数および肺転移巣の面積の有意な減少を認め、転移を抑制していた。さらに、有害事象と
して経時的な体重変化を検討したところ、通常投与群よりも少量頻回投与群で体重減少が有意
に少なかった。エリブリンの少量頻回投与による転移に対する有用性と安全性が確認できた。 
 
〔総括〕 
骨肉腫において、エリブリンは高濃度では直接的な細胞障害性変化、低濃度では軽微な有害事
象で転移抑制効果を示すことを明らかにした。エリブリンはIC50以下の低濃度からAPCの細胞内
輸送を阻害し、細胞辺縁にある接着斑の分解を抑制することを示した。その結果、細胞骨格を変
化させ接着斑のターンオーバーが低下し、運動能の低下および転移抑制につながる機序を明らか
にした。エリブリンは、骨肉腫に対する転移抑制やメトロノミック療法として、新たな治療法と
なり得る。 
